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アペリンは脂肪細胞から産生されるアディポカインの一
つであり,血管内皮細胞や線維芽細胞からも産生される.
主に血管新生,心機能,脂肪細胞機能などを制御する分子
として知られていたが,近年,線維化への関与も報告され
ている.そこで,全身性強皮症の皮膚線維化におけるアペ
リンの役割を解明することを目的に検討した.強皮症患者
皮膚では健常人皮膚と比べてアペリンの発現が低下してい
た.また,強皮症由来線維芽細胞のアペリン発現量も正常
由来線維芽細胞と比べて低下していた.アペリンの発現は
TGF-β刺激によって抑制されることも明らかにし,強皮症
由来線維芽細胞におけるアペリンの発現低下はTGF-βシ
グナルの亢進による可能性が示唆された.次に,アペリン
の線維化への影響をみるため,アペリンの発現を抑制する
方法とアペリンを添加する2種類の方法によって検討し
た.その結果,アペリンは,TGF-β刺激によるαSMA,?型
コラーゲン,TIMP-1,SPHK 1の発現亢進に対して抑制的
に働いている可能性が示唆された.ブレオマイシン誘発強
皮症モデルマウスに対するアペリン投与の効果について検
討した結果,ブレオマイシンによって生じた皮膚線維化が
アペリンの投与によって抑制された.さらに強皮症患者の
血清アペリン値は皮膚硬化度と負の相関を示した.また,
― ―247
